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Genetische Qualitäts  kontrolle in Eizellen
Eine Million Euro für Reinhart Koselleck-Projekt von Volker Dötsch
Viele Chemotherapeutika zerstören nicht nur Krebszellen, sondern be-
schädigen auch Eizellen, die dann durch ein körpereigenes Qualitätskon-
trollsystem aussortiert werden. Die Arbeitsgruppe von Prof. Dr. Volker 
Dötsch am Institut für Biophysikalische Chemie will diesen Mechanismus 
nun im Rahmen eines Koselleck-Projekts der Deutschen Forschungsge-
meinschaft genauer untersuchen. 
sorgt hingegen dafür, dass Eizellen 
mit Brüchen in den Chromosomen 
absterben, bevor sie befruchtet 
werden können. So erhöhen sich 
die Chancen für gesunden Nach-
wuchs. Da Frauen von Geburt an 
eine festgelegte Anzahl an Eizellen 
besitzen und während ihres Lebens 
keine neuen produzieren, führt 
eine Chemotherapie oft zu Un-
fruchtbarkeit. Um dies zu verhin-
dern, gilt es, geeignete Inhibitoren 
für p63 zu ﬁnden. Dazu sind ge-
naue Kenntnisse von Struktur und 
Funktion des Proteins notwendig.
In vorangegangenen Experimen-
ten konnte die Arbeitsgruppe von 
Volker Dötsch zeigen, dass die in-
aktive Form von p63 in den Eizel-
len als kompakte Zusammenlage-
rung zweier p63 Moleküle vorliegt 
(dimere Form). Treten jedoch in Ei-
zellen DNA-Doppelstrangbrüche 
auf, etwa durch die Behandlung 
mit Chemotherapeutika, lagern 
sich an den Bruchstellen Phos-
phatgruppen an. Dadurch wird die 
kompakte Struktur des inaktiven 
Zustandes aufgebrochen. Zwei sol-
cher offener Dimere verbinden sich 
dann zu einem biochemisch akti-
ven tetrameren Zustand, der den 
Zelltod der beschädigten Eizellen 
einleitet. 
Nun wollen die Forscher um 
Dötsch untersuchen, welches En-
zym für die Übertragung der Phos-
phatgruppen zuständig ist und wel-
che Stellen auf dem p63 Protein 
dadurch markiert werden. Die Ar-
beitsgruppe wird sich außerdem 
auf strukturelle Untersuchungen 
konzentrieren, um herauszuﬁn-
den, wie genau der inaktive, dime-
re   Zustand des Proteins stabilisiert 
wird.  u
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geführt und die Zusammenarbeit 
mit den Biophysikern gesucht«, er-
klärt Müller, der zugleich Projektlei-
ter des Sonderforschungsbereichs 
(SFB) ist. 
Mit dem Max-Planck-Institut   
für Biophysik besteht seit Jahren 
eine enge Kooperation über die-
sen SFB sowie über den Exzellenz-
cluster »Makromolekulare Kom-
plexe«. »Eine so enge Verzahnung 
von angewandter Forschung und 
Grund  lagenforschung und eine the-
matische Spannweite von der Kli-
maforschung zum strukturbasier-
ten Modell der Ionenspeziﬁtät eines 
membrangebundenen Nanomotors 
sind so nur in Frankfurt möglich«, 
Dötsch erhält von der Deutschen 
Forschungsgemeinschaft (DFG) 
in den kommenden fünf Jahren 
eine Million Euro. Die Ergebnisse 
könnten auch dazu beitragen, Ei-
zellen nach einer Chemotherapie 
zu erhalten, so dass vorzeitig ein-
tretende Wechseljahrsbeschwerden 
vermieden werden.
Zentraler Bestandteil des Quali-
tätskontrollsystems im weiblichen 
Körper ist das Protein p63. Es ist 
ein naher Verwandter des Tumor-
suppressor-Proteins p53, das ent-
stehende Krebszellen abfängt. p63 
Anzeige
freut sich Prof. Müller über den ge-
meinsamen Erfolg.   u